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Eficacia del acido hialuronico en crema al 0.2% en el
tratamiento de ulceras por presion grados Ill y IV
en pacientes hipoalbuminemicos: serie de 8 casos
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RESUMEN

ANTECEDENTES: las dlceras por presidn son cada vez més fre-
cuentes en la consulta dermatoldgica. Hay poco conocimiento
entre los dermatdlogos sobre la fisiopatologia y el manejo de
las mismas, existiendo asi miltiples tratamientos, pocos de los
cuales han sido debidamente evaluados. El acido hialurénico es
un componente de la matriz extracelular, presente de manera
natural en el organismo. Se ha publicado que las Ulceras no cica-
trizan en presencia de hipoalbuminemia.

OBJETIVOS: evaluar la eficacia del dcido hialurénico en el tra-
tamiento de Ulceras por presion estadios Ill-IV en pacientes hi-
poalbuminémicos.

MATERIAL Y METODOS: ocho pacientes consecutivos con (l-
ceras por presion e hipoalbuminemia, que acudieron a la Clini-
ca Interdisciplinaria de Cuidado de Heridas y Estomas (CICHE)
fueron tratados con aplicacion diaria de acido hialurénico en
crema al 0.2% durante un periodo maximo de 6 semanas. La
eficacia de la terapia fue evaluada mediante medicién de las
lesiones y descripcion del lecho de la herida.

RESULTADOS: la topografia més frecuente de las dlceras fue
sacra. La cifra promedio de albimina fue de 2.2 g/dL (14 a 2.9).
Todos los pacientes respondieron de manera favorable con dis-
minucion en el tamario. La mayoria de las dlceras presentaban
mas de 50% de granulacion al inicio, excepto una que presenta-
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ABSTRACT

ANTECEDENTS: Pressure ulcers (PU) are frequently seen in der-
matologic clinics. There is lack of knowledge of the pathophysi-
ology and proper treatment of these entities, and therefore
there are multiple treatments, very few of which have been
carefully evaluated. Hyaluronic acid is a wound matrix compo-
nent, naturally existing in body tissues and, as it has been previ-
ously published, wounds will not heal in the presence of hy-
poalbuminemia. We present this study to evaluate the efficacy
of hyaluronic acid in the treatment of stage lll and IV pressure
ulcers in patients with hypoalbuminemia.

MATERIAL and methods: Eight consecutive patients with pres-
sure ulcers and hypoalbuminemia, who came to the Wound
Healing Center, were treated with daily application of 0.2%
hyaluronic acid cream for a period of maximum 6 weeks. The
efficacy of the therapy was evaluated by wound measurements
and the characteristics of pressure ulcers.

RESULTS: The most frequent location of the ulcers was the sa-
crum. The average albumin levels were 2.2 g/dL (14 to 2.9). All
patients responded favorably with wound size decrease. Most
of the ulcers had more than 50% granulation tissue, except one
that had 100% fibrin. At the end of the trial, all had more than
50% granulation. No side effects or contact dermatitis were
observed.

Clinica Interdisciplinaria de Cuidado de Heridas y Estomas (CICHE), Division de Dermatologia,
Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez, Calzada de Tlalpan 4800, Col. Seccion XVI, México, DF 14080,
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ba 100% de fibrina. Al final del estudio todas presentaron mas
de 90% de granulacién. No se presentaron efectos colaterales
ni dermatitis por contacto.

CONCLUSION: en esta serie de 8 pacientes el &cido hialurénico
en crema al 0.2% fue efectivo para el tratamiento de las dlceras
por presion estadios lll y IV con presencia de hipoalbuminemia.
PALABRAS CLAVE: tilcera de piel, dlcera por presién, dcido hialurdnico,
hipoalbuminemia, cicatrizacion.

Introduccién
Las ulceras por presién son una causa importante de mor-
bilidad y mortalidad en hospitales y asilos, sobre todo en
pacientes de edad avanzada.' La evolucién de estas heridas
suele ser crénica y tiene un fuerte impacto econémico. Se
calcula que el costo de cicatrizar una herida, segiin su es-
tadio y la profundidad, oscila entre 500 y 40,000 délares.!
Las recaidas son frecuentes si no son eliminados los fac-
tores de riesgo. Es importante proporcionar un ambiente
adecuado para la cicatrizacién de la tlcera conservando
la humedad en este micro ambiente sin que exista exceso
de exudado, ya que se ha demostrado desde hace mds de
cuarenta afios que acelera el proceso de cicatrizacién.?

Las tlceras por presion se clasifican de acuerdo con la
profundidad de los tejidos dafiados.’ Se conoce como es-
tadio o categoria 1 a la presencia de eritema que no blan-
quea a la presién, en una piel intacta localizada usual-
mente sobre prominencias éseas. El estadio o categoria 2
corresponde a la pérdida parcial del espesor de la dermis,
presentdndose como una ampolla de contenido seroso o
serosanguinolento, o una tlcera superficial. El estadio o
categoria 3 se refiere a la pérdida completa de la dermis y
la epidermis, observandose el tejido celular subcutineo,
sin exposicién de hueso, musculo o tendén. Puede incluir
socavamiento o taneles de las dlceras y la profundidad
de éstas depende en gran parte de la topografia. La ca-
tegorfa 4 corresponde a la pérdida completa del tejido,
con exposicién de hueso, articulacién, tendén o musculo.
Estas ulceras suelen ir acompariadas de tuneles o socava-
miento. La profundidad de estas lesiones depende de la
topografia, y la presencia de osteitis u osteomielitis no es
infrecuente. Existe una categoria adicional en la cual se
sospecha dafo a tejido profundo, pero la piel sélo mues-
tra cambios en la coloracién.’ Las tlceras estadios [Ty IV
son consideradas como graves por ser de espesor total, y
su cicatrizacién es mucho mas dificil.*

La base del manejo de este tipo de lesiones consiste en
liberar la presién existente en el drea dafiada mediante la
movilizacién continua para disminuir el riesgo atribuible

- Dermatologia Cosmética, Médica y Quirtirgica

CONCLUSIONS: In this series of 8 patients, 2% hyaluronic acid
cream was effective in the treatment of stages Ill and IV pres-
sure ulcers in the presence of hypoalbuminemia.

KEeY words: skin ulcer, pressure ulcer, hyaluronic acid, hypoalbumin-
emia, wound healing.

a la isquemia. Sin embargo, existen otros factores impor-
tantes como la friccién, humedad, comorbilidades, y el
estado nutricional del paciente. Se ha demostrado que
este ultimo es fundamental, ya que correlaciona de ma-
nera directa con la severidad de las dlceras tanto en el
tamafio como en la profundidad, y dificulta la cicatriza-
cién’ La frecuencia de ulceras por presién en pacientes
desnutridos es de 34.89%, comparado con el 20.6% de los
que tienen buena nutricién.® Mas adn, se ha considerado
que ninguna ulcera cicatrizard si el paciente tiene niveles
de albumina menores a 2.1 g/dL si no se establece una
estrategia nutricional > Ademas, una cifra de hemoglobina
baja disminuye el aporte sanguineo y, con ello, la oxige-
nacién de tejidos.” Se debe considerar a estos pacientes
“en estrés” y evaluar sus requerimientos caléricos, protei-
cos y de micronutrientes.

En el manejo t6pico de las tlceras por presion existen
apositos de diferentes materiales y grados de absorcién
como gasas simples, peliculas transparentes, hidrocoloi-
des, alginatos de calcio, entre otros.® Recientemente, se
han comenzado a utilizar agentes biol6gicos como ma-
trices de coldgeno, dcido hialurénico, u otros proteogli-
canos.

Existen pocos estudios que evalten el uso de dcido
hialurénico tépico en crema para el manejo de ulceras
por presion. El dcido hialurénico es un polisacarido del
tipo de glucosaminoglucanos que presenta una funcién
estructural en la dermis; su textura es viscosa y, en los se-
res humanos, se concentra en mayor cantidad en las ar-
ticulaciones, el cartilago y la piel.** Estd constituido por
cadenas de carbohidratos complejos, formando espirales
con un peso molecular medio de 2 a 4 millones. Presenta
la propiedad de retener grandes cantidades de agua.®

Debido a que el dcido hialurénico es un componente
de la matriz extracelular y el tejido de granulacién, pos-
tulamos que el uso de este agente en dlceras por presion
en pacientes desnutridos (con albimina menor a 3.4 g/dL)
provocard una mejorfa en las caracteristicas del lecho de
la herida y disminuird el tamafio de la misma.
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Material y Métodos

Disefiamos un estudio clinico abierto, prospectivo, lon-
gitudinal. De manera consecutiva se seleccionaron 8 pa-
cientes, de cualquier edad, que presentaran ulceras por
presion en cualquier topografia, con estadios I1I y IV del
sistema internacional de clasificacién,’ con albimina séri-
ca menor a 3.4 g/dL, que no tuvieran infeccién activa pro-
funda o evidencia de osteomielitis (tabla 1). Los pacientes
acudieron a la CICHE del Hospital General Dr. Manuel
Gea Gonziélez. Ciertos pacientes presentaron comorbili-
dades como diabetes, hipertensién, entre otros, pero no
fueron excluidos por ello. Algunos habian recibido tra-

tamientos previos, con apésito hidrocoloide o alginato
de calcio, hasta una semana antes de su inclusién en el
protocolo, con resultados variables. El tratamiento de las
tlceras consistié en aplicar el dcido hialurénico en crema
al 0.29 sobre el lecho de la herida cada 24 horas, previo
aseo con agua y gasa estéril. Posteriormente, las heridas
fueron cubiertas con gasas no adherentes. El seguimien-
to se realiz6 semanalmente por un periodo maximo de
6 semanas. El tamano de la dlcera y las caracteristicas
del lecho fueron evaluados en cada visita por el mismo
dermatélogo. Para la medicién de las tlceras se utilizé el
programa ImageJ, con etiquetas precalibradas adheridas

ACIDO HIALURONICO EN EL TRATAMIENTO DE ULCERAS**** ‘

Tabla 1. Datos clinicos y de laboratorio, y porcentaje de reduccién de las Ulceras.

NUM. PACIENTE 1 2 3 4 5 6 7 8
Edad (anos) 90 64 72 55 53 75 82 66
Localizacion Sacro Sacro Isquion Espalda Sacro Espalda Trocanter Sacro
Nivel albimi
Vel abuming 19 19 28 29 23 15 29 14
g/dl
Fractura Diabetes A taciG Diabetes, Diabetes, Paraplei Luxacion Diabetes,
mputacion araplejia uxacio
Comorbilidades cadera amputacion . P . hipertension TCE***, P ,J L hipertension arterial,
. . infracondilea . . desnutricion cadera 5 . )
izquierda supracondilea arterial alcoholismo fistula vesicovaginal
: : Alginato Parche Parche . Parche Alginato Alginato
M N VAC**
anejo previo Allevyn hidrocoloide | hidrocoloide nguno hidrocoloide | de calcio de calcio
Tamano inicial
amano nica 178 270 176 149 1068 690 624 576
(cm?)
% inicial G 100 GO G100 G 80 G 100 G 95 G70 G 100
G* P FO F 100 FO F 20 FO Fs5 F30 FO
Tamario final
0 0.57 038 0 144 65.0 313 392
(cm2)
) G100 G 100 G 100 G100 G 90 G100
% final - -
FO FO FO FO F 10 FO
% reduccid
o reduceion 100 728 672 100 865 579 49.84 3194
area (cm?)
G* Granulacion
F** Fibrina
VAC*** Vacuum assisted closure
TCE****Traumatismo craneoencefalico
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Figura 1. Paciente No. 2 muestra lecho de la Ulcera cubierto de fibrina 100% al
inicio del estudio.

Figura 2. Paciente No. 2 se elimind la fibrina, dejando el lecho cubierto por tejido de
granulacion completamente, asi como reduccion en el drea de la Glcera.
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Figura 3. Paciente No. 1muestra lecho de la Ulcera cubierto de tejido de granulacion
100%, bordes irregulares bien delimitados y un minimo exudado seroso.

al borde de la tlcera. Este programa es de distribucién
gratuita y ha sido previamente validado para este uso. Se
tomé control iconografico en cada evaluacién y se elaboré
una plantilla para recolectar los datos. Las caracteristicas
del lecho de las tlceras fueron determinadas de manera
subjetiva calculando el porcentaje de necrosis (negro),
fibrina (amarillo) y granulacién (rojo) para un total de
100%. El exudado se evalué por cantidad y caracteristicas
del mismo. Todos los niveles de albumina fueron analiza-
dos en el laboratorio central del mismo hospital.

Resultados

Se incluy6 a 8 pacientes, 4 hombres y 4 mujeres. La edad
oscil6 entre 53 y 9o afios, con un promedio de 69.6 afos.

Dermatologia Cosmética, Médica y Quirtirgica

Figura 4. Paciente No. T completa reepitelizacion después de 4 semanas.

El tiempo de evolucién de las tlceras varié desde 1 mes
hasta 2 afios (m=9.6 meses). La topografia sacra se pre-
sentd en 4 de 8 pacientes, 2 en la espalda, 1 en trocdnter
izquierdo y 1 en isquion izquierdo. Las caracteristicas ini-
ciales de las lceras se encuentran expuestas en la tabla 1.

Todos los pacientes mostraron mejoria en el tamafio
de la dlcera: 5 de 8 pacientes presentaron reduccién en
el drea de la ulcera superior al 509, 2 de ellos con cierre
completo de la herida a las 6 semanas de 100%. En cuanto
a las caracteristicas del lecho, inicialmente todas presen-
taron mds del 509 de granulacién, excepto una con 100%
de fibrina. Al final del estudio todas exhibieron més de
909% de granulacién (fotografias 1 a 4).

El promedio de los niveles de albumina sérica fue de
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2.2 g/dl (1.4-2.9) y las cifras mds bajas (1.4, 1.5 g/dl) coinci-
dieron con los 2 pacientes con menor porcentaje de drea
reducida. No obstante, es interesante mencionar que aun
con hipoalbuminemia en el 100% de los pacientes, la evo-
lucién de las ulceras fue: cierre completo en 2 de los pa-
cientes; 3 de 8 pacientes con cierre entre el 50-100%; 1 con
mejoria entre 30-50%; y s6lo uno de ellos con respuesta
menor a 30% de porcentaje de reduccién del drea. Nin-
guno de los pacientes desarrollé datos clinicos de infec-
cién o aumento de las dimensiones finales de las tlceras,
tampoco presentaron otras complicaciones inherentes al
tratamiento.

Discusion

En nuestro estudio todos los pacientes mostraron una
mejorfa significativa de las dlceras, incluso con cierre
completo en un méximo de 6 semanas de tratamiento y
sin desarrollo de efectos adversos, locales o sistémicos,
secundarios al uso de dcido hialurénico crema al 0.2%.
Los pacientes que no presentaron resolucién completa
de las lesiones fueron aquellos que tenfan comorbilida-
des preexistentes y en quienes no fue posible eliminar el
factor determinante, que es la isquemia prolongada en los
sitios de presion, ya que estdn bajo el cuidado de un solo
familiar. Uno presenté descontrol metabélico con hiper-
glucemia y requirié hospitalizacién durante una semana,
en otro se diagnosticé una fractura trocantérica contrala-
teral a la ulcera. Es probable que, de eliminar factores de
riesgo asociados y control de comorbilidades, la tasa de
respuesta con el dcido hialurénico sea mayor. Ademds,
es importante mencionar que la tlceras evaluadas en este
estudio son grado III-1V, por lo tanto, la profundidad es
mayor y el tiempo necesario de resolucién también.

Las dlceras por presién contintan siendo un impor-
tante problema de salud en pacientes de edad avanzada,
desnutridos, o en aquellos con dificultad para la movili-
zacion, y los costos son elevados. Parte fundamental de
este tratamiento es la movilizacién constante para evi-
tar tiempos de isquemia prolongados. Las dlceras por
presién se desarrollan en sitios propensos a isquemia, a
partir de las 2 horas de mantener una presién mayor de
70 mmHg." Las personas con imposibilidad o dificultad
para la movilizacién, aquellas con sensibilidad disminui-
da, las que estdn en tratamiento con inmunosupresores o
corticosteroides u otros fairmacos que inhiban la cicatri-
zacién, asi como aquellas con comorbilidades no contro-
ladas, son las que estdn en mayor riesgo de desarrollarlas.
La escala de Braden es un elemento pronéstico util para
determinar, de manera objetiva, el riesgo de desarrollar
este tipo de tlceras.” Un buen estado nutricional es ba-
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sico para acelerar la cicatrizacién, y tanto macro como
micronutrientes deben estar presentes en la dieta. Se ha
destacado a la albimina como uno de los factores princi-
pales para pronosticar el desarrollo de tlceras por presién
asi como su evolucién. Entre otros pardmetros se men-
ciona también a la prealbimina, la transferrina y la pre-
sencia de linfopenia.” El proceso de cicatrizacién de una
herida depende de varios factores, entre ellos la nutricién
adecuada, el aporte sanguineo, el estado inmunolégico,
y disminuir o evitar fuerzas mecdnicas.” Las fases de la
cicatrizacién son: hemostasia, proliferacién, reparacién y
remodelacién, y se habla de una cicatrizacién completa
hasta 2 afios después del insulto.

Los niveles séricos de albamina se consideran el mejor
indicador del estado nutricional, valores menores a 3.5 g/
dL tienen mayor probabilidad de infeccién, tiempo de
estancia intrahospitalaria, mayor permanencia en terapia
critica, asf como costos elevados y mortalidad aumenta-
da." Se calcula un 15% de morbimortalidad aumentada si
el nivel sérico disminuye de 3.5 a 3.0 g/dL. En pacientes
con menos de 2 g/dL este porcentaje de morbimortalidad
se eleva significativamente a mds del gooe. ™

G. Scivoletto y colaboradores realizaron un estudio
de pacientes con lesién medular y tlceras por presion,
estableciendo su relacién con anemia y alteracién de pro-
tefnas séricas.” Observaron una disminucién del aprove-
chamiento de depdsitos de hierro en el sistema reticulo-
endotelial asi como inhibicién en la sintesis hepatica de
albaumina. Estos factores se conocen desde hace mucho
tiempo para el desarrollo y la perpetuacién de dlceras por
presién: un estudio publicado en 1986 determiné la pre-
valencia de estas tlceras en pacientes hospitalizados y los
factores de riesgo asociados, entre los que destacaron hi-
poalbuminemia, incontinencia fecal y fracturas.” Niveles
de albumina sérica severamente baja se consideran por
debajo de 2.4 g/L. Un estudio reciente reporta 2 casos con
hipoalbuminemia severa, uno de ellos un paciente con
lesion medular y tlceras por presién, y el otro con falla
renal y HIV, ambas patologias con una causa comin, la
inflamacién y la infeccién, lo que predispone a un estado
catabdlico.”® Ademds, la hipoalbuminemia per se predis-
pone a disminucién de la presién oncética intravascular,
favoreciendo la extravasacién de liquido y el edema, que
proporciona un ambiente propicio para el desarrollo de
tlceras por presion.

Existen numerosos tratamientos tépicos para acelerar
la cicatrizacién. El dcido hialurénico forma parte de la
matriz extracelular y su presencia es indispensable para la
reparacion de los tejidos. Parte de las propiedades de esta
molécula es atraer células inflamatorias, mesenquimales y
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epiteliales, ademds promueve la angiogénesis. En heridas
crénicas ayuda a disminuir el exudado y tiene una accién
fibrogénica y vasoprotectora en el tejido inflamado.”

En 2007, Barrois y colaboradores evaluaron el uso de
dcido hialurénico, en crema y en gasas, en ulceras por
presion grados II-1V en 21 pacientes, mostrando una tasa
de reepitelizacién mayor del 509 en casi la mitad de los
pacientes.” Los antecedentes benéficos del dcido hialuré-
nico en crema ya se habfan evaluado desde la década de
1960,> y en 1996 Liguori y colaboradores™ estudiaron a
134 pacientes que habian recibido radioterapia por carci-
nomas en cabeza, cuello, mama y pelvis, tratados con éci-
do hialurénico en crema 0.29 para prevenir el desarrollo
de epitelitis aguda por radiacion.

Conclusién

Decidimos realizar este estudio para valorar el grado de
mejorfa de las dlceras por presién con el dcido hialuréni-
co en crema al 0.2%, con lo cual concluimos que es una
buena opcién de tratamiento que mejora las caracteristi-
cas de las ulceras y ayuda a acelerar el proceso de cicatri-
zacién. Sin embargo, es importante recalcar que el tra-
tamiento es multidisciplinario y, ademds de los recursos
econémicos, debemos contar con personal capacitado y
dispuesto a colaborar.

- Dermatologia Cosmética, Médica y Quirtirgica
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